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| CASUISTICA |

COMPLETANDO EL DIAGNOSTICO CON LOS 0OJOS DEL PACIENTE.
SINDROME NEFRITIS TUBULOINTERSTICIAL CON UVEITIS (TINU)

COMPLEMENTING THE DIAGNOSIS WITH THE PATIENT'S EYES.
TUBULOINTERSTITIAL NEPHRITIS AND UVEITIS (TINU) SYNDROME

Pedro José Dévila Terreros', Rocio Portugal', Valeria Alberton?, Maria Marta Paz', Celeste Besso?, Ana

Malvar', Bruno Lococo'

1) Unidad de Nefrologia, Hospital General de Agudos Dr. Juan A. Ferndndez, Buenos Aires, Argentina
2) Unidad de Anatomia Patolégica, Hospital General de Agudos Dr. Juan A. Ferndndez, Buenos Aires,

Argentina
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CASO CLINICO

Paciente masculino, de 23 afos, sin ante-
cedentes patoldgicos de relevancia, que habia
consultado en otra institucién por dolor epigds-
trico. Como hallazgos positivos en los estudios se
habia encontrado alteracién de la funcién renal:
urea 30, creatinina 2,46 mg% (sin datos de valo-
res previos), a las 72 hs: Cr 3,4; andlisis de orina
y ecografia renal normales.

Acudié a consulta nefrolégica doce dias
después, presentando al examen fisico buen
estado general, TA 140/80, normohidratado,
sin particularidades. Laboratorio: Hto. 35, GB
10.500, (S 58,8%, L 21,8%, E 11,3%, B 0,7%,
M 7,4%), urea 36 mg%, Cr 3,2 mg%, calcio 9,7
mg/dl, fésforo 3,6 mg/dl, GOT 27 Ul/l, GPT
18 UI/l, C3 y C4 normales, serologias hepatitis
B, C y HIV negativas, PCR 1,76, proteinuria
1,62 gr/24hs, sedimento urinario normal.

Se interpreté como un deterioro de funcién
renal estable en ese periodo, sin datos clinicos
de alguna enfermedad inmunolégica de gran
actividad. Se indicé biopsia renal y se solicitaron
mds pruebas de laboratorio. Los dias previos a
realizarse biopsia, presenté dos episodios de
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ojo rojo, interpretados como conjuntivitis,
de rdpida resolucién con tratamiento local,
un cuadro de purito brusco generalizado que
cedid con corticoide inyectable. Al momento de
tener el resultado de anatomia patolégica renal,
presentaba nuevo episodio de ojo rojo, evaluado
por especialista con diagndstico de uveitis.
Biopsia renal: diez glomérulos, uno con
alteraciones de tipo isquémicas, el resto sin
alteraciones significativas; numerosos infiltrados
intersticiales linfoplasmocitarios difusos que
invaden y destruyen focalmente las membranas
basales tubulares; atrofia tubular y fibrosis
intersticial en parches que comprometen el
15% del material evaluado; arteriolas con
leve hipertrofia de su capa muscular. La
inmunofluorescencia resulté negativa.

(Figura 1y 2)
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Figura 1. HYE: 40X infiltrados intersticiales
mononucleares difusos

El resto de los estudios solicitados presenté:
crioglobulinas negativas; FAN, FR, anti RO y
anti LA negativos; B2 microglobulina 6,21 (VN
<0,3); HLA A3/68 B40/50 DR 4/ DQ 2/3.

Figura 3. PAS, 200X: infiltrados que invaden
y destruyen las membranas basales tubulares
(tubilitis con tubulorrexis)

DISCUSION
Nefritis

encuentra en 1-3% de todas las biopsias renales,

intersticial aguda (NIA), se
en 13-27% de aquellas que se realizan por
deterioro de funcién renal. Suele acompanarse
por leucocituria, eosinofiluria; la gran mayoria
de las veces, proteinuria alrededor de 1 gr/24
hs. Este caso, en forma llamativa, no evidencié
leucocituria. En mds del 30% de los casos es
inducida por drogas, otras veces se asocia a

enfermedades sistémicas, como LES, sindrome

Rev Nefrol Dial Traspl. 2020;40(02):146-9. ISSN 0326-3428

Figura 2. PAS, 200X: Glomérulos sin alteraciones

histoldgicas significativas

Inici6 tratamiento con deltisona, 1 mg/Kg/
dfa. Presenté buena evolucién: Cr al mes 1,5,
proteinuria negativa, mantenidos en 24 meses de
seguimiento, sin nuevos episodios de ojo rojo.

(Figura 3 y 4)

Figura 4. Metenamina plata, 40X: atrofia tubular
y fibrosis intersticial acompanando los infiltrados

de Sjogren, sarcoidosis, enfermedad asociada
a IgG4. También se ha descrito asociada a

infecciones: legionella, leptospira, streptococo.

La asociacién de NIA y uveitis puede verse en
sindrome de Sjogren, sarcoidosis y nefritis tibulo-
intersticial aguda y uveitis (TINU, por sus sigla
en inglés). Se descartaron las dos primeras por
el cuadro clinico, anticuerpos ENA negativos,
radiografia de térax normal.

El sindrome TINU es una enfermedad

147



www.renal.org.ar

Davila Terreros, Portugal, Alberton, et al

inflamatoria 6culo renal, descrita por primera
vez en 1975, por Dobrin y col. Se considera una
entidad muy poco frecuente: <2% de uveitis,
<15% de NIA. Una revisién en 2001 identificé
133 casos publicados en la literatura, con una
incidencia en aumento.

Suele presentarse como un cuadro clinico
inespecifico, con fiebre, malestar general,
debilidad y dolor abdominal. Muchas veces
considerado como un cuadro viral. Si se realiza
un examen de laboratorio puede identificarse el
compromiso renal: leucocituria, microhematuria,
proteinuria (generalmente menor a 1gr), a veces
aumento de urea y creatinina, que suele ser leve.
Se han descrito sindrome de Fanconi, diabetes
insipida nefrogénica. Lo mds frecuente es que
el compromiso oftalmolégico se manifieste
semanas o meses después, en pocas ocasiones
precede a la manifestacién renal. Se caracteriza
por inicio brusco como uveitis bilateral anterior
no granulomatosa, aunque se han descrito otras
variantes de uveitis, coroiditis, epiescleritis, edema
macular, desprendimiento de retina.

Esta forma de presentacién, con ambas mani-
festaciones (nefrolégica y ocular) asincrénicas, y
a su vez, con compromiso renal leve, y muchas
veces autolimitado, posibilita que sea una pato-
logia subdiagnosticada. La mayoria de las publi-
caciones provienen de servicios de oftalmologia
especializados en uveitis. El aumento de inciden-
cia, observado en los tltimos anos, podria corres-
ponder a un mayor reconocimiento de la entidad.

Se han reportado casos ocurridos en ambos
hermanos gemelos, en madre e hija. Esto hizo
iniciar estudios sobre la predisposicién genética. Se
han publicado estudios en Japén, Estados Unidos
y Europa, sin resultados concluyentes. El antigeno
leucocitario humano (HLA) m4s frecuentemente
asociado es el DRB1*0102, pero los resultados son
confusos, se requieren mayores estudios.

En general, la afeccién renal de TINU
tiene buen prondstico. Suele ser leve, muchas
veces autolimitada. En algunas ocasiones
adquiere gravedad, con deterioro progresivo de
la funcién renal; en dichos casos, el tratamiento
recomendado es deltisona 1 mg/kg/dia, por
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tiempo mds prolongado que en caso de NIA
asociada a drogas: tres a seis meses seglin respuesta
clinica y recién iniciar descenso lento de dosis.
Pueden ocurrir recaidas de nefritis y/o uveitis.
Para evitar el uso excesivo o prolongado de
esteroides, se ha usado azatioprina, ciclosporina,
metotrexato y micofenolato. Se han reportado
casos excepcionales con requerimiento de terapia
de sustitucién renal, y luego recuperacion.

CONCLUSION

Es necesario pensar en la posibilidad
de nefritis tubulointersticial ante cualquier
deterioro de la funcién renal. Cuando esta se
confirma por biopsia, se deben tener presentes
las posibles causas y buscar manifestaciones
oculares pasadas, o tener como pauta de alarma
su posible presentacién a futuro. Esto permitird
diagnosticar oportunamente esta entidad, y
optimizar el tratamiento y seguimiento, teniendo
en cuenta que requiere un curso mds prolongado
de esteroides que en otras etiologias asociadas a
drogas, y que puede recurrir.

Conflicto de intereses: Los autores declaran no
poseer ningun interés comercial o asociativo que
presente un conflicto de intereses con el trabajo
presentado.
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